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気管支嘱息臨床病型に対する
Tリンパ球の関与の検討
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要旨:気管支唱息症例の臨床病型に対するTリンパ球の役割を明らかにするために,気管支肺
胞洗浄液中の CD3,CD4,CD8陽性細胞の比率を検討した｡
1.18:気管支筆縮型におけるCD3陽性細胞は75.6±6.52%,Ib:過分泌型では75.4±16.5
%,Ⅱ:細気管支閉塞型では61.0±12.5%であり,いずれの病型においても有意な差は認め
られなかった｡
2.CD4陽性細胞についてはIa型47.4±6.11%,Ib型39.5±8.70%,Ⅱ型46.3±6.91%,CD
8陽性細胞についてはIa型28.3±8.77%,Ib型35.5±12.3%,Ⅲ型29.4±11.5%と過分泌型
で他の2病型とは違う傾向を示したが,有意ではなかった｡
3.活性化を示すHLA-DR陽性細胞はCD4,CD8陽性細胞とも気管支撃縮型で高い傾向が認
められたが有意ではなかった｡以上,今回の検討では各臨床病型間でTリンパ球の関与に明
らかな差は見られなかったが,気管支撃縮型に対する活性型Tリンパ球より強い関与の可能
性が示唆された｡
索引用語 :気管支嘱息臨床病型,Tリンパ球,CD4陽性リンパ球,CD8陽性リンパ球,活性
化リンパ球
kerwords:clinicaJtypeofbeonchialasthma,T-1ymphocyte,CD4+lymphocyte,CD8
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はじめに
抗原吸入後5-7時間後に出現する lateasth-
maticresponse(LAR)は,immediateasth-
maticresponse(IAR)に比較し,気道狭窄の持
続時間が長く,組織学的には気管支平滑筋撃縮,
多数の好酸球を中心とする炎症細胞浸潤が認めら
れる粘膜浮腫,気道内分泌物貯留が存在しl),慢
性気管支瑞息の病態と類似しており,気管支嘱息
の重症化,難治化を解明する重要な現象と考えら
れている｡一方,臨床的に見ると発作時の気管支
瑞息症例は気管支響縮型,過分泌型,細気管支閉
塞型の3病型に分類され2･3),このうちより複雑
化･難治化した病型と考えられる過分泌型,細気
管支閉塞型の病型はLARの病態と一致する部分
も多いと考えられる｡
LAR出現時には,気管支肺胞洗浄液中にCD3
陽性リンパ球 (Tリンパ球)の増加が認められ
る4).現在では,気管支嘱息の病態は慢性の気道
アレルギー炎症と考えられており,リンパ球,好
中球,好酸球,肥満細胞などの多くの炎症細胞の
関与が認められる5)｡気管支粘膜生検での観察で
暗愚の病型とTリンパ球
は,気道上皮剥離,リンパ球浸潤 6),好酸球浸潤7),
肥満細胞の脱頬粒8)といった所見が認められ,特
にCD3陽性リンパ球が嘱息患者の気道粘膜に豊
富に存在することが明らかになってきている9)o
Tリンパ球からの cytokineが,Bリンパ球から
のIgE産生を調節したり,好酸球などの炎症細胞
の遊走 ･活性化を起こすことはよく知られており,
抗原吸入後にはCD4陽性 リンパ球の肺への集束
が認められる10)｡
今回,臨床的に認められる病態と,気管支肺胞
洗浄液中のリンパ球の subpopulationとの関係
について検討したので報告する｡
対 象
対象は,当院に入院中の気管支鴨息症例13例
(男性4例,女性9例,平均年令47.4才)で,谷崎
らの分類に基づいて3病型に分類した｡すなわち,
Ia.気管支撃縮型 :発作時の呼吸困難が主とし
て気管支撃縮によると判断される症例7例,Ib.
気管支撃縮+過分泌型 :発作時気管支撃縮ととも
に一日100mg以上の噂疾分泌を伴う症例 3例,Ⅱ.
細気管支閉塞型 :発作時の呼吸困難に気管支撃綿
と同時に細気管支の閉塞状態が関与していると考
えられる症例3例である (Table1.)0
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浄し,直ちにシリコン加工したガラス容器に吸引
回収した｡steelmeshで漬過後,回収液 (BAL
fluid,以下BALF)は,4℃,1200rpm,10分間
遠沈し,細胞成分を分離し,総細胞数を算定した｡
細胞の同定は,塗末標本作製後 May-Giemsa染
色を行い,細胞を500個数え,算定した｡ リンパ
球の subpopulationについてはSRLに依頼 し,
cytefuorographを用い,CD3(Tcels),CD4
(Thelper/inducer),CD8 (T suppressor/
cytotoxic),HLA-DRの比率を算定した｡
結 果
1.BALF中の気道遊走細胞
BALF中の気道遊走細胞の総細胞数は,Ⅱ:
細気管支閉塞型において Ia:気管支撃縮型,
Ib:過分泌型に比べ増加傾向が認められたが,
有意ではなかった｡細胞分類では,好中球がⅡ
型においてIa型,Ib型に比して有意に増加し
ていた｡リンパ型はIa型で増加傾向を示した
が有意な差は認めれなかった｡好酸球はいずれ
の病型間にも差は認められなかった (Table
2.)｡
Table2.CompositionofcelsinBALfluid
Ia Ib Ⅱ
Fluld rect)Very (%)
Totalcells(×104/ml)
MaCrOphage t%)
(×104/ml)
Lymph∝yte (鶴)
(×101/mI)
EoslnOphil (%)
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Neutrophl (%)
(×101/ml)
41.3±182
176±112
700±336
993±721
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197±112
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16.0±730
132±813
3.18±3.50
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0.44±042
033±012
005±001
612±761
328±347
857±851
291±320
880±613
2.20±183
163±222
025士021
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2.BALF中リンパ球の subpopulation
BALF中のCD3陽性細胞 (Tcell)の比率は
Ia型,Ib型に比べ,Ⅲ型において低い傾向が
認められたが有意ではなかった｡CD4陽性細
胞はIb型で低い傾向が認められ,逆にCD8陽
性細胞はIb型で高い傾向が認められたが,い
ずれも有意ではなかった (Fig.1)｡CD4/
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CD8比は,Ib型でやや低い傾向が認められた
(Fig.2)｡CD4陽性細胞,CD8陽性細胞のう
ち活性化状態を示す HLA-DR 陽性を示す細
胞比率は,CD4陽性細胞ではIa型> Ib型>
Ⅱ型であり,CD8陽性細胞ではIa型>Ⅱ型>
Ib型で,CD4,CD8ともにIa型で高い傾向
が認められたが有意ではなかった (Fig.3)｡
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Fig.3 DistributionofBALFTcell-activa-
tionantigensonCD4andCD8inrelation
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考 察
気管支喋息の急性発作時には末梢血中に活性化
Tリンパ球が増加する1)｡また非発作時に比べ発
作時には末梢血中のCD4陽性細胞は有意の減少
を示す12)｡さらに気管支鴨息症例の気道内抗原暴
露後には,末梢血中のCD4陽性細胞は減少し,
肺内へ集束することが報告され11),気管支喋息の
病態へのTリンパ球の関与が考えられる｡好酸球
は強力な炎症細胞であり,種々の mediatorを
放出し,瑞息の病因に重要と考えられるが,活性
化CD4陽性細胞と好酸球との間には強い相関が
認められ13),気管支瑞息症例の気道炎症に大きく
関与する考えられる好酸球をTリンパ球が調節し
ている可能性も考えられる｡
本研究では気管支鴨息症例の3病型について,
Tリンパ球の関与を調べたが,CD3,CD4,CD
8のいずれの細胞も各病型間に有意の差は認めら
れかなった｡過分泌型の症例では気道の好酸球が
関与し,細気管支閉塞型の症例では好中球が関与
していることが示されている14)｡好酸球に対する
走化性 cytokineは PAF,RANでES,IL-2 な
ど多数存在しリンパ球以外から放出されるものも
多い｡好中球に対する強力な走化性 cytokineと
しては Leukotriene84があるがこれは肺胞マ
クロファージや好中球から放出され15),リンパ球
の関与は少ないものと考えられ,過分泌型,細気
暗愚の病型とTリンパ球
管支閉塞型へのリンパ球の関与は明らかにはし得
なかった｡しかし,今回の検討では過分泌型,細
気管支閉塞型ともに症例数が十分ではないため,
さらに十分な検討が必要と考えられる｡
近年,アレルギー性の慢性気道炎症が気管支曝
息の基本病態と考えられ,気管支響縮,気道粘膜
浮腫,粘液過分泌といった気道の病理的変化に大
いに関与していると考えられている16)｡しかし,
喋息の臨床所見すべてを炎症では説明できるとは
言えず,気道過敏性と炎症との関連は明らかでは
ないとする報告もある17)が,気道過敏性を結果的
に惹起しうる気道上皮剥離や粘液過分泌に関与す
ると考えられる好酸球の調節にTリンパ球が関与
する可能性は否定できないと考えられる｡また,
Tリンパ球の活性化は抗原暴露後24時間で出現
し18),Tリンパ球からの cytokine放出は,急性
期ではなく反応の慢性化に関与する可能性も考え
られるため,今後重症噂息での詳細な検討が必要
と考えられる｡
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patients with I a : simple bronchoconstriction
type was 75.6±6.52%, 75.4±16.5% in those
with I b : hypersecretion type and 61.0 ± 12.5
% in those with IT : bronchiolar obstruction
type. No siginificant differences were ob-
served between 3 asthma types. The propor-
tion of BALF CD 4 +T cells and CD 8 +T
cells revealed different tendency in patients
with type I b, compaired to patients with
type I a or type IT, but this was not
significant. A higher proportion of CD 4 +
and CD 8 +T cells in BALF expressing the T
cell activation marker HLA-DR was observed
in patients with type I a. compared to those
with other clinial asthma types. However,
these were not significant.
